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urotheliales 


Malgre une diminution 
de leur incidence globale, 
les tumeurs urotheliales 
sont frequentes et graves, 
le cancer de la vessie 
constituant ainsi chez 
I’homme, en France, 
la 4 e cause de mortalite 
par cancer. La moitie 
des cas sont imputables 
au tabagisme. 


Ce qui est nouveau 


Le tabagisme et les agents chimiques en cause dans 
la cancerogenese des tumeurs urotheliales sont identifies 
depuis plusieurs annees. Recemment, d'autres facteurs 
ont ete etudies tels que I’alimentation et le mode de vie. 

Les recherches actuelles concernent la genetique 

et la recherche de facteurs moleculaires permettant de cibler 

le depistage et la surveillance des sujets a risque. 


U n carcinome vesical est diagnostique ou traite dans le 
monde chez 2,7 millions de personnes chaque annee, 
et dans la majorite des cas les tumeurs urotheliales 
apparaissent apres 60 ans. Les tumeurs de la vessie sont la 
7 e localisation chez I’homme et la 1 7 e chez la femme, toutes 
localisations confondues dans le monde. Elies sont plus fre- 
quentes dans les pays developpes et constituent la 4 e et la 
7 e localisation respectivement chez I’homme et la femme 
dans les pays occidentaux. 1 

Leur caractere frequent et recidivant constitue un poids 
economique important dans les systemes de sante (v. encadre 
p. 1381). 

Les tumeurs de la voie excretrice sont beaucoup plus rares et 
ne represented qu’environ 5 a 10 % des tumeurs urotheliales. 
Neanmoins, elles ont les memes facteurs de risque, et environ 
20 a 50 % sont associees a une tumeur vesicale. 

Environ 75 % des nouveaux cas de cancer de la vessie 
diagnostiques le sont sous la forme superficielle. Parmi ces 
patients, 60 a 70 % des patients recidiveront la premiere 
annee et 10 a 20 % progresseront vers des tumeurs invasives 
et/ou metastatiques. Les 25 % restants sont des tumeurs 
infiltrantes, necessitant un traitement lourd et sont grevees d’un 
mauvais pronostic. Elles sont associees a un envahissement 
ganglionnaire dans 20 a 60 % des cas et sont metastatiques 
d’emblee dans 7 %. 

La prevention des tumeurs de la vessie repose sur la lutte 
contre les principaux facteurs de risque que sont le tabagisme et 
I’exposition professionnelle (carcinogenes chimiques). 
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EBB Tendance chronologique de I’incidence et de la mortalite du cancer de la vessie pour la France. 


Incidence et prevalence 

Dans le monde et en Europe 

Environ 380000 nouveaux cas sont diagnostiques chaque 
annee dans le monde avec un ratio homme/femme estime a 
3,8/1 , 2 Le taux mondial d’incidence standardise par I’age etait 
de 9/100000 chez I’homme et de 2/100000 chez la femme en 
2008. Dans I’Union europeenne, ce taux etait de 27/100000 
chez I’homme et de 6/100000 chez la femme. 1 Le taux d’inci- 
dence varie selon les regions et les pays: I’Espagne a le taux 
d’incidence standardise par I’age le plus eleve (41,5 chez 
les hommes et 4,8 chez les femmes) et la Finlande le plus faible 
(respectivement 18,1 et 4,3)7 

En France 

En 2012, 1’incidence des tumeurs infiltrantes de la vessie chez 
I’homme etait de 9549 cas, ce qui les situait au 4 e rang des 


cancers (4,8 %) ; chez la femme, il y avait 2416 nouveaux cas, les 
plagant au 1 2 e rang (1 ,6 %) ; 80 % des tumeurs de la vessie 
apparaissent ainsi chez I’homme. Pour les deux sexes confon- 
dus, il s’agit de la 5 e localisation en termes d'incidence. Les taux 
d’incidence standardises sont de 1 4,7/1 00 000 chez I’homme et 
de 2,5/1 00000 chez la femme, soit un rapport hommes/femmes 
de 5,88 (fig. I). 3 

La prevalence des cancers de la vessie chez I’homme etait en 
2012 de 78441 (dont 80 % de plus de 65 ans). Chez la femme, 
celle-ci etait de 13731 (84 % de plus de 65 ans). Cette preva- 
lence elevee s’explique par le fait d’une faible progression et 
d’une survie a long terme dans la plupart des cas pour les 
tumeurs de la vessie n’infiltrant pas le muscle. 

Sur la periode 1 980-201 2, I’incidence du cancer de la vessie 
est en diminution chez I’homme et chez la femme (taux d’inci- 
dence standardise -0,4 %), cette diminution etant plus marquee 
pour la periode 2005-201 2, cela etant lie a la meilleure maTtrise 
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im Incidence et mortalite du cancer de la vessie par age en 2012. 


des risques environnementaux et professionnels. Mais si I’inci- 
dence globale est en diminution, chez la femme elle augmente 
actuellement (+0,9 % par an entre 2005 et 201 2) en rapport avec 
I’augmentation du tabagisme feminin (fig. I). 3 

Age au diagnostic 

Les tumeurs de la vessie apparaissent le plus souvent chez le 
sujet age puisque 76 % surviennent chez les plus de 65 ans 
chez I’hommeet 82 % chez la femme. La mortalite, quant a elle, 
concerne les plus de 65 ans dans 84 % des cas chez I’homme, 
et dans 89 % des cas chez la femme en 201 2 (fig. 2). 

En 2012, I’age median au diagnostic etait de 74 ans chez 
I’homme et 79 ans chez la femme, avec un age median au 
deces de 78 ans chez I’homme et de 83 ans chez la femme. 
Ce qui est, comparativement aux autres cancers, I’age le plus 
tardif. 4 

Ces donnees posent un double probleme: du fait du vieillis- 
sement de la population frangaise, la prevalence de la maladie 
va augmenter. Or les personnes agees sont fragiles en raison 
entre autres de I’accumulation de morbidites competitives et 
d’alterations physiologiques liees a I’age, de troubles cognitifs 
et de perte d’autonomie. La prise en charge des personnes 
agees atteintes de cancer de la vessie doit prendre en compte 
ces particularites du fait de la morbidite des traitements (chi- 
miotherapie, chirurgie) tout en evitant le sous-diagnostic et le 
sous-traitement. L’oncogeriatre joue un role important dans la 
prise en charge de ces patients, en realisant une evaluation 
geriatrique standardises et en apportant des mesures correc- 
tives visant a ameliorer la tolerance des traitements, au mieux 
au sein d’un parcours de soin pluridisciplinaire et personnalise. 


Mortalite 

Dans le monde et en Europe 

Les tumeurs vesicales sont responsables de 150000 deces 
par an dans le monde. 2 Le taux mondial de mortalite standardise 
par I’age etait, en 2008, de 3/100000 chez I’homme et de 
1/100000 chez la femme. En Europe, le taux etait de 8/100000 
pour les hommes et de 3/100000 femmes, ce qui fait des 
tumeurs de la vessie la 8 e cause de mortalite par cancer. 1 

En France 

En 2012, la mortalite des tumeurs de la vessie etait de 3574 
et 1 196 cas respectivement chez I’homme et la femme, ce qui 
la situait respectivement au 4 e rang (4,2 %) et au 9 e rang (1 ,9 %). 
Les trois quarts des deces par cancer de la vessie concernent 
ainsi les hommes. Les taux de mortalite standardises etaient 
de 4,9 chez I’homme et de 1 chez la femme (fig. I). 3 

L' evolution de la mortalite chez I’homme est assez semblable 
a celle de I’incidence, avec une baisse depuis 1 990 qui s’acce- 
lere dans la periode recente (-1 ,1 % par an en moyenne sur la 
periode 1 980-201 2 et -2,4 % par an en moyenne entre 2005 
et 2012). Chez la femme, contrairement a ce que Ton observe 
pour I’incidence, il n’y a pas d'inversion de tendance de la 
mortalite dans la periode recente. La baisse est d’environ 1 % 
par an de 1 980 a 201 2 (fig. 1 ). 3 Cela est en partie lie a une 
amelioration des connaissances sur la maladie, et de la prise 
en charge, du diagnostic au traitement. Selon I’lnstitut national 
du cancer, la « survie nette » des cancers de la vessie a 1 0 ans 
est de 43 % chez I’homme et de 40 % chez la femme. 4 


Facteurs de risque 

Plusieurs facteurs de risque ont ete identifies dans I’appari- 
tion de tumeurs urotheliales et notamment I’exposition a 
certains agents carcinogenes entraTnant des lesions de I’ADN 
des cellules urotheliales, participant a I’initiation et au develop- 
pement du processus de tumorogenese. II est admis que 
plusieurs lesions sont necessaires a la transformation maligne 
des cellules, et que I'exposition ou la sensibilite des cellules 
urotheliales aux differents carcinogenes et mitogenes est 
influencee par certains facteurs de susceptibility individuels 
ou environnementaux. 5 

Tabagisme 

Environ 50 % des tumeurs urotheliales peuvent etre imputees 
au tabac. Les patients fumeurs ont 4 fois plus de risque de deve- 
lopper une tumeur de la vessie que des non-fumeurs. 6 Ce risque 
existe pour les deux sexes et est correle au nombre de cigarettes 
fumees, a la duree du tabagisme, et a I’importance du degre 
d'inhalation de la fumee. Les anciens fumeurs ont une diminution 
du risque, comparativement aux fumeurs actifs, et ce risque rejoint 
celui des non-fumeurs apres un arret de 20 ans. suite p. 1378 
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Les tumeurs urotheliales, 
maladies professionnelles 

Guillaume Legrand*, Laurent Guy** 


C haque annee, en France, 600 all 00 cas 
de cancers de la vessie ont pour 
origine des contacts avec des agents 
dangereux sur le lieu de travail. Ainsi, environ 
2 a 1 4 % des cancers de la vessie ont 
une origine professionnelle, cette proportion 
pouvant atteindre 25 % dans certains pays. 
Dans les pays anglo-saxons, le cancer 
de la vessie d’origine professionnelle est 
au deuxieme rang des cancers professionnels 
apres les cancers respiratoires. 1 
En France, le cancer de la vessie est reconnu 
comme maladie professionnelle selon les 
tableaux 15ter et 16 bis du regime general 
et le tableau 10 du regime agricole 
(tableau 1). On peut deplorer une importante 
sous-declaration des cancers de la vessie 
en maladie professionnelle. De plus, d’apres 
plusieurs etudes (etudes Vesica II et Urcam), 
le nombre de cas reconnus par I’Assurance 
maladie sous-estime largement le nombre 
de cas reels. Ainsi, en 2004, seulement 
17 cancers de la vessie ont ete reconnus 
en maladie professionnelle. Deux principales 
causes peuvent etre a I’origine de la sous- 
estimation des cancers professionnels 
en France : le temps de latence relativement 
long (10 a 25ans) rendant difficile d’une 
part I’etablissement du lien entre I’exposition 
et le cancer, d’autre part I’enquete 
administrative de la Securite sociale, 
et le caractere multifactoriel des cancers 
de la vessie, le tabagisme jouant le role 
de facteur de confusion. 2 
L’aspect social fait partie de la prise en charge 
globale medico-sociale du patient que 
le praticien doit connaitre, car il joue un role 
cle dans I’information du patient des droits 
dont il peut beneficier. Les benefices 
de la declaration sont a la fois individuels 
(prestations en nature et en espece, protection 
de I’emploi) et collectifs (prise de conscience 


des risques cancerogenes, renforcement 
de la prevention et financement des depenses 
par la branche accident de travail-maladie 
professionnelle). En cas de difficultes, 
le clinicien peut s’appuyer sur le Reseau 
national des consultations de pathologie 
professionnelle. Les modalites de 
reconnaissance en maladie professionnelle 
sont decrites dans la figure p. 1377. 

Principales substances cancerogenes 

Les agents cancerogenes ouvrant droit a une 
reconnaissance en maladie professionnelle 
appartiennent a trois grandes families 
de substances chimiques: les hydrocarbures 
aromatiques polycycliques derives 
de la houille et du charbon, certaines 
amines aromatiques et une nitrosamine 
(la N-nitrosodibutylamine). L’arsenic 
est la seule substance dans le regime 
agricole. 

Amines aromatiques. Certaines ont ete 
classees comme agents cancerogenes 
certains (benzidine, amino-4-diphenyle 
et 2-naphtylamine) et ont ete definitivement 
interdites en France en 1989. Elies ont ete 
employees dans les industries de certains 
colorants, medicaments, pesticides, 
matieres plastiques, du caoutchouc, 
et dans certains laboratoires de recherche 
u de photographie... La fraction des cancers 
de la vessie attribuable a des expositions 
professionnelles aux amines aromatiques 
a ete estimee a 5,4 %. Cependant, la fumee 
de tabac est la principale source d'exposition 
environnementale aux amines aromatiques. 
Nitrosamines. Plusieurs molecules de la 
famille des N-nitrosamines ont ete classees 
cancerigenes par le Centre international 
de recherche sur le cancer. Les activites 
professionnelles concernees sont les 
industries utilisatrices ou productrices 


de certains fluides de coupe, les industries 
de conservation et de transformation 
du poisson, des colorants, du tannage 
du cuir, du caoutchouc... 

Hydrocarbures aromatiques polycycliques. 

Ce sont des composes organiques regroupant 
une centaine d' hydrocarbures, dont un grand 
nombre ont ete classes comme carcinogenes 
certains, probables ou possibles. On les trouve 
dans I’environnement, issus de la pollution 
d’origine anthropique, mais aussi a I’etat 
naturel. Parmi les secteurs d’activite exposant 
au risque de cancer de la vessie, on distingue 
la production d’aluminium, la production 
de coke, la combustion du charbon, 
les fonderies d’acier et de fer, la preparation 
des goudrons et de I’asphaltage, I’exposition 
a des gaz d’echappement issus de machines 
diesel, les huiles minerales. . . La fraction 
des cancers de la vessie attribuables 
a des expositions professionnelles aux 
hydrocarbures aromatiques polycycliques 
a ete estimee a 1 ,9 %. Comme pour 
les amines aromatiques, la fumee 
de tabac est une source d’exposition 
environnementale a certains de ces 
hydrocarbures cancerogenes. 

Arsenic. II est classe comme agent 
cancerogene certain. L’arsenic et ses 
derives sont employes comme insecticides, 
herbicides, fongicides, pigments, pour 
le tannage du cuir, la fabrication d’alliages 
speciaux. II est egalement present 
a I’etat d’impuretes dans certains minerais 
et peut aussi contaminer I’alimentation 
ou I’eau de boisson. 

Depistage 

Le diagnostic de cancer de la vessie 
a un stade precoce est associe 
a une amelioration du pronostic 
de la maladie, avec une diminution 
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Tableaux des maladies professionnelles 


Tableau des maladies professionnelles 15 ter du regime general de la Securite sociale: lesions proliferatives de la vessie provoquees 
par les amines aromatiques et leurs sels et la N. nitroso-dibutylamine et ses sels 


Designation des maladies 

Delai de prise en charge 

Liste indicative des principaux travaux susceptibles 
de provoquer ces maladies 

A - Lesions primitives de I’epithelium 
vesical confirmees par examen 
histopathologique ou cytopathologique: 

- lesions malignes; 

- tumeurs benignes. 

30 ans (sous reserve d’une 
duree d’exposition de 5 ans) 

A - Fabrication, emploi, manipulation exposant a des produits 
comportant I’apparition a I’etat libre des substances limitativement 
enumerees ci-apres: 

• 4-aminobiphenyle et sels (xenylamine) ; 

• 4,4’-diaminobiphenyle et sels (benzidine) ; 

• 2-naphtylamine et sels; 

• 4,4’-methylene bis (2-chloroaniline) et sels (MB0CA dite MOCA). 

B - Lesions primitives de I’epithelium 
vesical confirmees par examen 
histopathologique ou cytopathologique: 

- lesions malignes; 

- tumeurs benignes. 

30 ans (sous reserve d’une 
duree d’exposition de 10 ans) 

B - Fabrication, emploi, manipulation exposant a des produits 
comportant I’apparition a I’etat libre des substances limitativement 
enumereres ci-apres: 

• 3,3’-dimethoxybenzidine et sels (o-Dianisidine) ; 

• 3,3’-dimethylbenzidine et sels (o-Tolidine); 

• 2-methylaniline et sels (o-Toluidine); 

• 4,4’-methylene bis (2-methylaniline) et sels (ditolylbase); 

Para-, chloro-, ortho-toluidine et sels; 

Auramine (qualite technique); 

Colorants derives de la benzidine : direct black 38, direct blue 6, 
direct brown 95 ; 



N-nitroso-dibutylamine et ses sels 


Tableau des maladies professionnelles 16ter du regime general de la Securite sociale: affections cancereuses provoquees 
par les goudrons de houille, les brais de houille et les suies de combustion du charbon 

Designation des maladies 

Delai de prise en charge 

Liste indicative des principaux travaux susceptibles 
de provoquer ces maladies 

Tumeur primitive de I'epithelium urinaire 
(vessie, voies excretrices superieures) 
confirmee par examen histopathologique 
ou cytopathologique. 

30 ans (sous reserve d’une 
duree deposition del 0 ans) 

1 . Travaux en cokerie de personnels directement affectes a la marche 
ou a I’entretien des fours exposant habituellement aux produits precites. 


2. Travaux de fabrication de I’aluminium dans les ateliers d’electrolyse 
selon le procede a anode continue (procede Soderberg), impliquant 

I’emploi et la manipulation habituels des produits precites. 



3. Travaux de ramonage et d’entretien de chaudieres et foyers 
a charbon et de leurs cheminees ou conduits d’evacuation 
ou a la recuperation et au traitement des goudrons, exposant 
habituellement aux suies de combustion du charbon. 



4. Travaux au poste de vannier avant 1985 comportant I’exposition 
habituelie a des bitumes goudrons lors de I'application de revetements 
routiers. 


Tableau des maladies professionnelles 10 du regime agricole: affections provoquees par I’arsenic et ses composes mineraux 

Designation des maladies 

Delai de prise en charge 

Liste indicative des principaux travaux susceptibles 
de provoquer ces maladies 

Cancer des voies urinaires 

40 ans (sous reserve d’une 
duree d’exposition de 5 ans) 

Toute manipulation ou emploi d’arsenic ou de ses composes mineraux, 
notamment lors des traitements anticryptogamiques de la vigne. 

Usinage des bois trades a partir d’arsenic ou de ses composes mineraux. 
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TUMEUR UROTHELIALE 



■ainn;i» Modalite de reconnaissance en maladie professionnelle 

La demarche doit etre effectuee par le patient lui-meme aupres de son organisme de protection sociale. Le patient doit fournir a sa caisse d’assurance 
un formulaire de declaration, un certificat medical initial etabli par un medecin et un releve des justificatifs de salaire correspondent aux periodes d'exposition. 
Dans tous les cas, la Caisse primaire d’Assurance maladie doit notifier sa decision dans un delai de 3 mois depuis la reception de la demande. 


de la mortalite specifique. En population 
generale, le depistage n’est pas recommande 
du fait de la faible prevalence de la maladie. 

En revanche, dans les populations a haut 
risque, notamment chez les patients exposes 
a des carcinogenes professionnels, 
un depistage cible se justifie. Un panel 
d’ experts internationaux ( International 
Consensus Panel on cytology and bladder 
tumor markers) reuni en 2005 avait conclu 
que le depistage individuel chez des patients 
a risque devait etre envisage, en utilisant 
tout particulierement les marqueurs urinaires 
associes ou non a la cytologie conventionnelle. 
Parmi ces examens, la cytologie urinaire 
possede la meilleure specificite (> 90 %), 


et une tres bonne sensibilite (80 %) pour 
le carcinome in situ et les tumeurs de haut 
grade, ce qui en fait un examen de choix 
en premiere intention. L’immunocytochimie 
en fluorescence est le test ayant la meilleure 
sensibilite (84 %; intervalle de confiance [1C] 
a 95 % : 77-91), cependant son cout eleve 
et sa mauvaise disponibilite n’en font pas un 
examen de choix. L’association de la cytologie 
urinaire a rimmunocytochimie en fluorescence 
augmente la sensibilite (70 %) par rapport 
a la cytologie seule, notamment pour 
les tumeurs de bas grade. Le NMP22 
BladderChek Testa une bonne specificite 
(81 % ; 1C a 95 % : 40-87) et une utilisation 
facile et rapide. La recherche d’une hematurie 


par la bandelette urinaire n’est pas 
recommandee car sa sensibilite est moyenne 
(51-84 %), de meme que son utilisation 
repetee. 3 

Surveillance des travailleurs 

La Societe frangaise de medecine du travail 
recommande de mettre en place les examens 
de depistage 20 ans apres le debut 
de I’exposition au cancerogene vesical. 

Le depistage repose sur la realisation 
d’une cytologie urinaire, avec une periodicite 
de 6 mois. 3 Les modalites du suivi 
sont decrites dans le tableau 2. 

Chez les travailleurs encore potentiellement 
exposes a des cancerogenes pour la vessie, 
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CM 

=> 

§ Modalites de suivi des travailleurs exposes aux substances carcinogenes pour I’urothelium 

< 


Niveau de risque de groupe 
professionnel 

Groupe de travailleurs a risque 
tres eleve (RR ou OR ou SMR > 5) 
ou professions avec niveaux 
d’exposition eleves documents 

Groupe de travailleurs a risque Groupe de travailleurs a risque 

eleve (2 < RR ou OR ou SMR < 5) modere (1 < RR ou OR ou SMR < 2) 

Duree d’exposition 

> 1 an 

< 1 an 

> 1 an 

< 1 an 


RECOMMANDEE 

PROPOSEE 

NON RECOMMANDEE 
(en I’etat actuel des performances 
des tests disponibles) 

Latence minimale apres le debut 
de I’exposition 

20 ans 

Examens proposes en premiere 
intention et tous les 6 mois 

Cytologie urinaire 


OR : odds ratio ; RR : risque relatif ; SMR : rapport standardise de morbidite. D’apres la ref. 2. 


il est recommande d’utiliser des indicateurs 
biologiques comme marqueurs 
d’exposition. La prevention primaire 
dans le cadre du suivi medicoprofessionnel 
au cours de la vie active des travailleurs 
repose sur I’information du salarie, 
la tragabilite des expositions et la surveillance 


du poste de travail par I’employeur 
et I’equipe de sante au travail. La surveillance 
medicale s’effectue par le medecin 
du travail qui informe le travailleur 
lorsqu’il est en poste que le suivi devra 
etre poursuivi apres son depart. Lors du 
passage en retraite, le medecin du travail 


informe le medecin traitant qu’il doit 
poursuivre la surveillance. La prevention 
et la surveillance medicale doivent etre 
poursuivies par le medecin generaliste, 
I’urologue, les caisses d’assurance 
maladie et les consultations de pathologie 
professionnelle. • 
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suite de la p. 1374 Les formes de consommation de tabac 

autres que la cigarette sont plus faiblement associees a une 
augmentation du risque de tumeur urotheliale. En revanche, 
le lien avec le tabagisme passif n’a pas encore ete clairement 
demontre. 

Les agents carcinogenes de la fumee de cigarette impliques 
dans I’apparition d’une tumeur urotheliale n’ont pas ete totale- 
ment identifies, mais certains composes comme les nitrosa- 
mines, la 2-naphthylamine et la 4-aminobiphenyl sont a citer. 

II existe une susceptibility individuelle importante face aux 
carcinogenes, et pour une exposition egale le risque de 
developper une tumeur urotheliale varie selon les individus. 
Certaines enzymes jouant un role dans la detoxification des 
carcinogenes peuvent en effet faire defaut chez certains 


patients, plus a risque. C’est le cas par exemple des N-acetyl- 
transferases (NAT1 et 2), du cytochrome P450 1A2 ou de 
la gluthation transferase (gene GSTM1). Les patients dits « ace- 
tyleur lents », ayant un plus faible taux de NAT2, auraient plus 
de risque de developper une tumeur urotheliale (hazard ratio 
[HR] : 1 ,31 ; intervalle de confiance [1C] a 95 % : 1 ,01 -1 ,70). 7 

Facteurs familiaux 

Le risque de tumeur de la vessie serait deux fois plus eleve 
en presence d’un antecedent familial au premier degre 
(v. p. 141 1). 8 

Facteurs de risque professionnels 

(v. encadre) 
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Alimentation et environnement 

L’alimentation joue un role plausible dans la cancerogenese 
des lors que de nombreuses substances ou metabolites, dont 
certains a proprietes cancerigenes, sont excretees dans les 
urines. Alors que pour la plupart des aliments les preuves d’une 
association aux tumeurs de la vessie sont insuffisantes, certains 
sont plus a risque (cafe), d’autres seraient plutot protecteurs 
(vitamine C, vitamine A et carotenoides). 

L’alimentation riche en certaines graisses pourrait augmenter le 
risque de cancer de la vessie sans que cela soit completement 
etabli. En revanche, la consommation de vegetaux et de fruits 
et legumes aurait un effet protecteur de maniere plus probable. 9 

La consommation d'alcool, beaucoup etudiee, n’est pas 
reconnue comme etant un facteur de risque. 10 

Plusieurs etudes ont montre une tres legere augmentation 
du risque de cancer de la vessie avec une consommation impor- 
tante de cafe. La cafeine ne joue pas d'effet direct sur la cance- 
rogenese, mais pourrait jouer le role d’inducteur de certaines 
reactions enzymatiques impliquees dans la detoxification de 
certaines substances (cytochrome CYP1A2 et oxydation des 
amines aromatiques). 11 

Plusieurs contaminants trouves dans I’eau de boisson ont 
ete associes au cancer de la vessie. Ainsi, le risque de carcinome 
urothelial augmente avec la quantite consommee d'eau du 
robinet chez les habitants des aires traitees par le chlore (risque 
relatif : 1 ,7-3,1). II en est de meme du perchlorethylene et de 
I’arsenic. 

Enfin, une meta-analyse recente a montre une relation entre 
I’activite physique et la survenue d’une tumeur urotheliale : la 
sedentarite augmenterait le risque. 12 

Facteurs infectieux 

La bilharziose vesicale. Lors de cette parasitose a Schistosoma 
haematobium, parasite endemique en Afrique (plus particulie- 
rement dans la vallee du Nil en Egypte), le depot d’oeufs dans la 
paroi vesicale entraTne une inflammation chronique a I’origine 
d’un processus de fibrose calcifiante, souvent associe a une 
metaplasie epidermoide pouvant etre consideree comme un etat 
precancereux. Dans plus de trois quarts des cas, I’analyse ana- 
tomo-pathologique montre un carcinome epidermoide, mais 
1 5 % sont des carcinomes a cellules transitionnelles et 5 % 
des adenocarcinomes. Les mesures de prevention consistent 
a eviter les bains en eau stagnante dans les pays endemiques. 

Les infections urinaires chroniques. Des etudes epidemiologiques 
ont montre une association entre les infections urinaires recidi- 
vantes ou chroniques et la survenue d'une tumeur de la vessie. 
Chez les femmes et les blesses medullaires, le taux de carcinome 
epidermoide est plus eleve que dans la population generale. La 
presence d'une sonde a demeure ou d'un calcul vesical multiplie 
le risque par 1 ,8, d’ou I’importance de preferer les auto- ou hete- 
rosondages au catheterisme vesical prolonge, et de surveiller 
particulierement cette population. 


Plusieurs virus ont ete incrimines dans la carcinogenese vesicale, 
sans que des preuves tangibles aient pu etre apportees. L'infec- 
tion a papillomavirus est la plus discutee, son ADN ayant ete 
detecte largement dans les tumeurs de la vessie, aussi bien 
superficielles 

Cancers de la vessie lies aux traitements 

Radiotherapie. L’association entre irradiation pelvienne et appa- 
rition d'une tumeur de la vessie a ete observee chez les femmes 
traitees pour un cancer du col uterin, avec un risque relatif allant 
de 2 a 4; ce risque augmente lorsque les femmes traitees 
sont plus jeunes et egalement avec I’augmentation de I'intervalle 
de temps depuis le traitement. L’intervalle d’apparition peut 
etre parfois tres long, superieur a 20 ans. Des etudes ont egale- 
ment montre un taux d’incidence augmente chez les hommes 
traites par radiotherapie pour un cancer de la prostate (HR : 1 ,70 ; 
1C a 95%: 1,57-1, 86). 14 

Cyclophosphamide. Les moutardes a I’azote, anticancereux 
employes depuis plus de 50 ans, sont des carcinogenes vesi- 
caux bien connus, sans qu’il y ait de consensus sur le metabolite 
directement implique dans la carcinogenese vesicale. Dans la 
plupart des cas, il s’agit de carcinomes urotheliaux. La periode 
de latence depuis I’exposition est de 6 a 13 ans. Le risque aug- 
mente en presence d’une cystite hemorragique, mais il n'a pas 
ete mis en evidence de lien entre cancer de la vessie et cystite 
hemorragique. 

Autres medicaments. La consommation importante de certains 
medicaments antalgiques contenant de la phenacetine est asso- 
ciee a un risque eleve de tumeurs urotheliales de la vessie et 
du bassinet, de maniere bien etablie. Cette molecule a ete retiree 
du marche depuis 1983 en raison notamment de son lien avec 
des nephropathies. Le role du paracetamol est plus discute, car 
certaines etudes in vitro ont montre son caractere carcinogene, 
mais uniquement a des doses toxiques, tres superieures a des 
doses utilisees en pratique courante. Enfin, certains medica- 
ments antidiabetiques ont recemment ete incrimines dans la 
survenue d'une tumeur urotheliale, dont le pioglitazone, qui a 
ete retire du marche en 201 1 . 

Autres 

Certains ont etudie les caracteristiques socio-demographiques 
suggerant un role possible de I’origine ethnique, du statut socio- 
economique et du statut marital. 8 

La nephropathie endemique des Balkans est une nephrite 
tubulo-interstitielle qui augmente le risque de tumeur urotheliale, 
atous les niveaux de I'appareil urinaire. • 


G. Legrand declare avoir ete pris en charge a I’occasion de deplacement 
pour congres par Ipsen. 

L. Guy declare n’avoir aucun lien d’interets. 


LA REVUE DU PRATICIEN VOL. 64 

Decembre 201 4 

TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 


1379 


Monographie 


CANCER DE LA VESSIE ET TUMEURS UROTHELIALES EPIDEMIOLOGIE ET FACTEURS DE RISQUE 


►► 


POUR LA PRATIQUE 

►► Les tumeurs urotheliales sont frequentes et graves. Les tumeurs de la vessie constituent la 4 e cause de mortalite 
par cancer chez I’homme en France. 

►► Les deux principaux facteurs de risque sont le tabagisme et I’exposition professionnelle aux carcinogenes chimiques. 

►► Chez la femme, I’augmentation actuelle du taux d'incidence correspond a I’augmentation du tabagisme feminin. 

►► Les tumeurs de la vessie n’infiltrant pas le muscle represented un enjeu economique. II s’agit aux Etats-Unis du cancer 
ayant le cout par patient le plus eleve au cours de la vie. 

►► Alors que la prevention secondaire reste debattue chez les patients a haut risque, c’est la prevention primaire, 
c’est-a-dire I’eviction des carcinogenes, qui est la plus efficace pour reduire la mortalite specifique de la maladie. 

►► Les tumeurs urotheliales d’origine professionnelle sont encore aujourd’hui sous-declarees. Le role du praticien 
est d’informer le patient sur les benefices et les modalites de la declaration. 
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resume Epidemiologie et facteurs de risque des cancers 
de la vessie et des tumeurs urotheliales 

Les tumeurs de la vessie occupent la 5 s place de I’ensemble des cancers en France 
en termes d’incidence et sont diagnostiquees dans plus de trois quarts des cas chez 
des patients de plus de 65 ans, et chez des hommes. L’incidence et la mortalite sont 
globalement en diminution, sauf chez les femmes ou I'on observe une augmentation 
de I’incidence sur la periode recente. Les tumeurs des voies excretrices superieures 
sont beaucoup plus rares, mais leurs facteurs de risque sont semblables a ceux des 
tumeurs vesicates. Le caractere recidivant des tumeurs superficielles et la morbidite 
des tumeurs infiltrantes constituent un poids economique dans les systemes de 
sante occidentaux. Les principaux facteurs de risque des tumeurs urotheliales sont 
le tabagisme et I'exposition professionnelle a des carcinogenes chimiques tels que 
les hydrocarbures aromatiques polycycliques, les nitrosamines, les amines 
aromatiques et I’arsenic. Les autres facteurs de risque sont la bilharziose urinaire, la 
radiotherapie pelvienne, I’usage de cyclophosphamide et probablement des facteurs 
hygieno-dietetiques. La prevention des tumeurs de la vessie repose sur la maitrise 
de ces facteurs de risque et le depistage individuel des sujets a risque. La 
reconnaissance en maladie professionnelle est un element important de la prise en 
charge medico-sociale du patient, qui est aujourd’hui insuffisamment realisee. 

summary Epidemiology and risk factors of bladder 
and urothelial tumors 

Bladder cancer is the 5th most commonly diagnosed cancer in France, and most of 
cases occur in men and patients aged more than 65 years. The incidence and 
mortality are declining except in women in whom the incidence is increasing in 
recent years. Urothelial tumors of the upper urinary tract are less common but have 
similar aetiology to the bladder tumours. The recurrent aspect of superficial tumors 
and the morbidity of invasive tumors are an economic burden in the Western health 
systems. The two main risk factors for urothelial tumors are tobacco smoking and 
occupational exposure to chemicals carcinogens such as polycyclic aromatic 
hydrocarbons, nitrosamines, aromatic amines and arsenic. Other risk factors include 
urinary schistosomiasis, pelvic radiation therapy, the use of cyclophosphamide and 
probably diet and lifestyle factors. Prevention of bladder tumors is based on the 
control of these risk factors and individual screening in high-risk patients. 
Recognition as an occupational disease is an important part of the social 
management of patient, which is today inadequately performed. 
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